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更多副本

更多副本可通过互联网获取。您也可通过电子邮件发送至CDRH-Guidance@fda.hhs.gov获取本指南的副本。请在申请中提供文件编号1500066和完整的指南标题。
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多患者使用关节镜泵管套件 - 
上市前通知（510（k）申请
行业和美国食品药品监督管理局
工作人员指南草案
	本指南草案定稿后，将代表美国食品药品监督管理局（FDA）目前关于该主题的看法。本文件不赋予任何人任何权利，对FDA或公众不具有约束力。如果替代方法满足适用的情形和法规的要求，则贵司可使用替代方法。如需讨论替代方法，请联系标题页所列负责本指南的FDA工作人员或办公室。


I.
前言和范围

本指南草案为供多患者使用关节镜泵管套件的上市前510（k）申请提供建议。该器械旨在用于在关节镜手术中向如膝、肩、髋、肘、踝和腕关节腔的手术部位输送灌洗液。

在关节镜手术中，临床医生通常不会更换灌洗液源或在不同患者使用期间更换/重新处理灌洗管路系统，而是为多名患者使用同一个灌洗液源。该行为可能会增加患者交叉感染及后续先天性感染的风险，因为灌洗系统可能会被经灌洗管倒流的患者液体所污染（该现象在下文中统称为“倒流”）。美国食品药品监督管理局（FDA）已收到关于患者液体倒流的报告，这说明多患者灌洗管路系统可能引发疾病传染的问题。

本指南草案概述了器械设计的考虑因素、风险缓解策略和多患者使用关节镜泵管套件的试验建议。此外，本指南草案阐明用于描述多患者使用关节镜泵管套件的术语。
本文件的范围仅限于以下法规所含的II类关节镜泵管套件。

21 CFR 888.1100关节镜。
关节镜是一种电力驱动的内窥镜，旨在清晰地观察到关节内部。关节镜及其附件旨在进行关节内的手术。
关节镜灌洗器械在产品代码为HRX下可见，并需要上市前通知（510（k））。该灌洗器械可作为关节镜泵系统的一部分，也可作为关节镜泵系统的附件独自上市。

虽然FDA认为以下所提建议旨在减少患者交叉感染风险有力的风险减低策略，但应注意，消除多患者使用交叉污染风险的唯一方法是使用单一患者使用关节镜泵管套件。

对于本文件中引用的FDA公认标准的当前版本，请参见FDA公认共识标准数据库。
有关监管申请中共识标准用法的更多信息，请参考FDA指南文件《医疗器械上市前申请应适当使用自愿性共识标准》。

FDA指南文件，包括本指南，并未规定具有法律强制力的责任。相反，指南描述了FDA对该主题的当前看法，除非引用了具体监管或法定要求，否则应仅视为建议。FDA指南中使用的“应该（should）”一词指建议或推荐进行某一事项，并非强制要求。
II.
定义

出于本指南目的，FDA提供以下用于描述关节镜泵系统和管路套件的术语定义。此外，图1对这些术语进行了补充解释。建议关节镜泵管套件制造商在标签和510（k）申请中采用类似定义，以确保这些器械的使用和上市前审评中定义的一致性。

FDA将“一次性使用器械”和“一次性”这两个术语定义为在一次手术中被用于一名患者然后丢弃的器械。对一名患者进行的单次手术（以下称为“患者使用”）可能包括将连接在关节镜泵系统和相关管路的关节镜多次插入同一患者体内的情况。
•
24小时使用或日间使用：一件器械被使用24小时，且在不同患者使用期间无需进行再处理。标有“24小时使用”或“日间使用”的器械意味着该器械可供多名患者使用。

•
防回流阀：旨在防止近端灌洗系统被患者回流的液体污染的阀门（参见图1）。当灌洗系统中存在多个阀门时，防回流阀是离患者最近的阀门。此外，防回流阀也可被称为“单向阀”。

•
消耗性器械：旨在于使用后丢弃或替换的器械，无需进行再处理。消耗性器械包括所有一次性使用器械（参见以下定义）和在特定时间段（如24小时）后被丢弃的多患者使用器械的子集等。

•
交叉污染：将潜在有害物质或致病微生物从一名患者转移至另一名患者。

•
灌洗液：在关节镜手术过程中，通过使用关节镜泵系统用于灌洗手术部位的液体。通常情况下，所用灌洗液为生理盐水。

•
灌洗系统：灌洗液容器（如生理盐水袋）和相关的管路、阀门和连接器，以及用于在关节镜手术中灌洗手术部位的灌洗液。灌洗系统可细分为以下组件：

○
远端灌洗系统：患者（如远端管路）和远端（患者旁）连接器之间的灌洗系统的所有组件，包括防回流阀。在多患者使用关节镜管套件中，远端灌洗系统在被每个患者使用后通常被丢弃（即一次性使用）。

○
近端灌注系统：灌洗液来源（如生理盐水袋）和近端（泵侧）连接器之间的灌洗系统的所有组件。在多患者使用关节镜管套件中，近端灌洗系统通常在指定的持续时间或使用次数下用于多名患者（即多患者使用），然后丢弃。
•
多患者使用器械：旨在用于多名患者的器械，在不同患者使用期间会对该器械进行再处理（对于可重复使用的器械）或不进行再处理（对于消耗性器械）。
•
再处理：在医疗器械被使用或被污染后，使其可继续适用于另一名患者的经确认工艺。该工艺旨在通过清洗去除土壤和污染物，并通过消毒或灭菌处理以灭活微生物和病毒。有关可重复使用的医疗器械的再处理的指南，请参见《医疗机构医疗器械再处理：确认方法和标签》。

•
可重复使用的医疗器械：旨在重复使用的器械，可用于同一或不同的患者，在每两次使用之间进行清洁、消毒或灭菌处理。
•
单次使用的器械（SUD）或一次性器械。单次使用的器械又称为一次性使用器械，旨在于一次手术中仅供一名患者使用。该器械不会被重新处理（清洁、消毒或灭菌），也不会用于另一手术的同一患者或另一名患者。
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图1：多患者使用关节镜泵管套件的配置示例。并非所有关节镜泵管套件都会呈现这种配置，该实例阐述了本指南文件中使用的若干关键术语。防回流（单向）阀将灌洗系统划分为一次性使用远端灌洗系统和多患者使用近端灌洗系统。
III.
上市前申请建议

A.
使用指示

为多患者使用而设计和经确认的关节镜泵管系统，应在使用说明中包括这一信息，以及经确认的最大使用时间（如“24小时使用”）或使用期限（“最多供8次手术使用”）。
B.
器械描述

我们建议您用上述第一部分中指出的适用条款编号和产品代码来标识您的器械，并包括以下信息。

申请应包括对所有与多患者使用管路套件相关组件的描述，包括下列组件和其他旨在减少多患者使用回流风险的设计特征。此外，我们建议您提供关于每个器械组件的说明性原理图和/或工程图，标识重要的设计特征，并对比这些特征与已合法上市器械特征的相似/不同之处，并确定适用的FDA公认共识标准。有关监管申请中共识标准用法的更多信息，请参考FDA指南文件《医疗器械上市前申报时适当使用自愿性共识标准》指南。 

（1）
防回流（单向）阀

我们建议关于防回流阀的基本功能和规格的描述应包括以下内容：

•
最大流速
•
阀门关闭时的回流速度和背压下的泄漏情况
•
阀门开启和关闭时的压力差
•
破裂压力，即打开阀门所需的压力
•
最大背压，即阀门在失效前可承受的最大背压
•
防止液体回流的阀门设计和机制
•
结构材料，包括颜色添加剂、润滑剂、粘接剂、增塑剂或其他添加剂（如墨水、染料、标记、不透射线材料）的化学配方和标识信息及其用量
•
无热原和灭菌状态
（2）
连接器

我们建议对器械所使用的所有连接器的描述应包括以下内容：

•
连接器类型（如鲁尔锁、滑套及其他螺丝类型）。
•
配置类型
•
近端和远端配置：
○
形状
○
位置
○
所有排水口或端口的直径
○
每个终端配置的使用时间（多患者使用或单次使用）
•
物理尺寸：
○
内径

○
外径

○
长度

○
宽度
•
连接/重新连接的作用机制
•
连接器的性能标准/规格（例如，防止泄漏或保持无菌）。
•
去热原和灭菌状态

•
结构材料，包括颜色添加剂、润滑剂、粘接剂、增塑剂或其他添加剂（如墨水、染料、标记、不透射线材料）的化学配方和标识信息及其用量
•
其他独特的物理特征和规格
（3）
管路

我们建议对管路的描述应包括以下内容：

•
所有管路套件的配置
•
各管路组件的功能标识信息（例如，流入管、抽吸式废物管）。
•
在正常操作过程中由蠕动辊、管夹等造成机械应力的部件的标识信息。
•
近端和远端管路组件，以及各管路组件的使用时间（多患者使用或一次性使用）的标识信息。
•
物理尺寸：
○
内径

○
外径

○
长度
•
去热原和灭菌状态
•
结构材料，包括颜色添加剂、润滑剂、粘接剂、增塑剂或其他添加剂（如墨水、染料、标记、不透射线材料）的化学配方、标识信息及其用量
•
其他相关的物理或性能规格
（4）
泵

我们建议您提供拟与管路套件一起使用的关节镜泵相关的物理、性能或安全规格，以帮助理解管路套件的功能。例如，建议您对泵的描述中时应包含以下方面：

•
泵的制造商、型号以及以前获批的泵的510（k）编号
•
最小和最大流速
•
旨在监测系统压力并防止过压或回流的安全性能，包括其作用机制
•
管路套件与泵的连接机制
•
泵输送流体的作用机制
•
泵的压头与流量曲线，用来描述泵在特定背压水平下的能力
•
其他流量或压力规格
•
任何其他可能影响压力或流量的操作要素，比如重力与抽吸式流出物、升高的灌洗液袋、或由连接关节镜仪器造成的压力下降，以及任何对以上压力或流量变化作出反应的控制功能
C.
风险管理

我们建议您采用已被接受的风险管理原则，如公认的ISO 14971：医疗器械 - 风险管理在医疗器械中的应用的当前版本中所描述的原则，同时在器械开发过程中按照CFR第21篇第820部分的要求进行风险分析。我们建议您提交可以说明危险情况的风险管理信息，评估所述风险（例如，器械故障、组织不良反应、感染、使用错误、外渗的风险），并描述风险控制措施和该器械的综合剩余风险。此外，您应提供为解决上述风险而进行的验证和确认试验（如D节至J节所述）。
D.
生物相容性

意义：关节镜泵管路套件含有与患者接触的材料，当其被用于预期用途时（即接触类型和时间），可能会引发有害的生物反应。
建议：您应确定器械中存在的所有患者接触材料的生物相容性。如果您的器械在构成和处理方法上与有成功使用历史的关节镜泵管套件相同，如果适用的话您可以酌情参考以往试验经验或文献。对于某些器械材料，可适当引用公认的共识标准或器械主文件（MAF）授权书（LOA）。

若出现可能影响最终产品生物相容性的制造、处理、灭菌或器械表面特性（如亚微米或纳米级组件）上的差异，可能需要再次进行生物相容性试验。

如果您无法确定具有相似接触位置/接触时间和预期用途且使用与您的器械相同材料且已合法上市的同品种器械，建议您进行并提供一份生物相容性风险评价。该评价应解释已识别的生物相容性风险、可用于缓解已识别风险的信息与其他知识缺口之间的关系。然后，您应阐述为缓解剩余风险而进行的生物相容性试验或其他评价的信息。

我们建议您遵循FDA《国际标准ISO 10993-1，'医疗器械生物学评价-第1部分：风险管理过程中的评价与试验
》使用指南，该指南阐释了应考虑的生物相容性评价类型，并就如何进行相关试验提出了建议。

根据ISO 10993-1：医疗器械生物学评价-第1部分：风险管理过程中的评价和试验指南和ISO 10993-1FDA指南的附件A，关节镜泵管套件是在有限接触时间内与组织/骨/牙本质接触的外部接入器械。因此，在您的生物相容性评价中应注意以下几个终点：

•
细胞毒性；
•
致敏；
•
刺激或皮内反应；
•
急性全身毒性；以及
•
材料介导的致热原性。
E.
灭菌

意义：关节镜泵管套件间接接触组织和骨骼，应对其进行充分消毒以减少感染和相关并发症。

建议：对于标记为无菌的关节镜泵管套件，我们建议您根据FDA指南《无菌类器械上市前通知（510（k）k）申请中关于无菌信息的提交和审查》提供关于最终器械的信息。

F.
再处理

意义：如果关节镜泵管路系统的组件或附件（如关节镜仪器等）被重复使用，在两次使用之间应对其进行充分清洁、消毒和灭菌，从而减少感染并防止器械退化。

建议：关于如何对可重复使用的器械或以非无菌形式向用户提供的一次性使用器械进行再处理的经确认说明，对于确保器械的首次和后续使用进行适当的准备至关重要。

正如《21世纪治愈法案》（Pub.L.114-255）第3059部分的要求，82 FR 26807于2017年6月9日发布，
其中规定，对于产品代码为HRX且具有可能对充分再处理构成挑战的设计特征的器械，申办方必须在510（k）申请中提供器械再处理确认数据和经确认的再处理说明。关于在您建议的器械标签中再处理说明的制定和确认的建议，请参考FDA指南文件《医疗机构中的医疗器械再处理：确认方法和标签》。

G.
致热原性

意义：致热原性试验帮助患者远离由于革兰氏阴性细菌中的内毒素和/或医疗器械中可沥滤出的化学物质（例如材料介导的热原）导致的发热反应风险。

建议：为解决与细菌内毒素存在有关的风险，标示“非热原”的关节镜泵管套件应遵循FDA指南《无菌器械在上市前通知（510（k））申请中关于无菌信息的提交和审查》中概述的建议，以满足热原限制规范。
 此外，您应遵循《工业指南：热原和内毒素检测：问答》中的建议。”
 为解决与材料介导的内毒素有关的风险，请遵循FDA指南《国际标准ISO 10993-1，'医疗器械生物评价-第1部分：风险管理过程内的评价和试验指南’》中的建议。

对于拟标记为“非热原”的器械，建议您应解决细菌内毒素和材料介导的热原问题。
H.
货架有效期和包装

意义：货架有效期试验通过评价包装完整性和/或评价对器械性能或功能的任何变更支持拟定有效期，以保持器械无菌性。

建议：关于保持器械无菌性的包装完整性，您应该提供关于包装的描述，包括如何保持器械的无菌性，以及关于包装完整性测试方法的描述，不包含包装测试数据。我们建议包装完整性测试方法应包括模拟分配和相关的包装完整性，以及模拟（和/或实时）老化和相关的密封强度测试，以确认包装完整性和货架有效期声明。我们建议您遵循FDA公认的系列共识标准AAMI/ANSI/ISO 11607-1：最终灭菌医疗器械包装 - 第1部分：对材料、无菌屏障系统和包装系统的要求以及AAMI/ANSI/ISO 11607-2：最终灭菌医疗器械包装 - 第2部分：成型、密封和装配过程的验证要求中所描述的方法。

关于评价器械老化对其性能或功能的影响，货架有效期研究应评价关键器械性能，以确保其在整个预期货架有效期内充分一致地发挥功能。为评估器械的性能，我们建议您评估第III.J（非临床性能测试）节中描述的每一项台架测试，并重复所有评估可能受老化影响的设计部件或特性的测试。

我们建议您提供一份关于货架有效期测试所使用的测试方法、结果以及所得结论的摘要。如果您使用加速老化的器械进行货架有效期测试，我们建议您说明器械的老化方式。我们建议您按照FDA认可的ASTM F1980当前版本：医疗器械无菌屏障系统加速老化标准指南对器械进行老化，并为器械达到失效日期设定环境参数。对于含有聚合物材料的器械或组件，您应计划对实时老化的样品进行测试，以确认加速老化反映了实时老化。这种测试应与510（k）审评和批准同时进行，并将其结果记录在设计历史文档中（即，完整的测试报告无需提交给FDA）。
I.
缓解交叉污染风险

意义：由于缺乏适当的风险缓解策略，患者的液体通过关节镜管套件的灌洗系统回流，会增加患者间交叉感染和后续先天性感染的风险。

建议：如下文所述，多患者使用关节镜泵管套件的交叉污染风险可以通过器械设计、标签、适当的器械处理和性能测试等途径来缓解。虽然FDA认为下列建议可作为有力的风险缓解策略，但应注意，消除多患者使用导致的交叉污染风险的唯一方法是使用仅供单一患者使用的关节镜泵管套件。

多患者使用关节镜泵管套件的制造商必须建立和保持确认其器械设计的规程，以确保该器械符合特定用户需求和预期用途（21 CFR 820.30（g））。对此FDA认为，制造商应验证此类器械的设计，包括使用说明和相关声明，以确保该器械能够按预期安全有效地投入使用。因此，我们建议您在510（k）申请中提供说明以下项目的信息：

(1)
器械设计

a.
防止回流至近端灌洗系统

我们建议器械设计应至少包括一个防回流阀或其他防止液体回流到灌洗系统的性能。此外，应考虑防止或减少回流的特殊设计/安全功能（例如，临界长度的管路，用于减少污染液体流向防回流阀的可能性，以及防止回流的泵机制）。此外，应对这种阀门或其他性能进行定量的化学和/或微生物检测，以证明其能够防止液体回流和微生物对灌洗系统的污染，详见下文第III.J.（2）节（防回流阀试验）中所述。
如果没有防回流阀或其他能够防止回流和污染的性能，灌洗系统不适合多患者使用，而应在每名患者使用后丢弃，以减少患者感染风险。
b.
远端灌洗系统的组件

目前，一些多患者使用器械的设计包括将管路套件划分为括一个防回流阀的远端一次性使用组件（就灌洗液源而言），和一个不包括防回流阀的近端“日用”组件。

应注意，即使使用了防回流阀，也不能完全消除多患者使用管路带来的交叉污染的风险。FDA也没有确切的方法可以消除这种污染风险。因此，建议远端灌洗系统中的所有器械组件，包括防回流阀，在每次患者使用后都应被丢弃。
c.
近端灌洗系统的组件
制造商可能希望标明近端灌洗系统组件在一定时间内（如24小时）可用于多名患者，然后丢弃。为了确认这类组件可用于此类用途，应提供相关性能数据以支持该器械在预期时间段内可供多名患者使用，证明远端灌洗系统中的防回流阀或其他性能可以充分防止液体回流至近端灌洗系统，并充分缓解患者间交叉污染的风险。有关推荐性能测试的更多信息，请参见下文第III.J节。或者，近端灌洗系统应在每次患者使用后丢弃。
d.
与灌洗系统一起使用的可重复使用器械
虽然远端和近端灌洗系统的管路组件通常不能重复使用，但灌洗系统可与可重复使用的器械和/或附件（如关节镜仪器等）一起使用。所有可重复使用的器械都应该被设计成能经受多次清洁和消毒循环。制造商应在其510（k）申请中提供可重复使用器械部件的再处理确认数据，并提供器械在每次患者使用后清晰、全面的再处理说明。有关再处理的其他信息，参见上文第III.F节。
J.
非临床性能测试

意义：进行非临床性能测试旨在证明器械的性能符合预期标准，并且包括多患者使用标识信息（如“24小时使用”及“最多供8次手术使用”）在内的所有的标签说明都已经过适当确认。

建议：如下所述，我们建议对拟用于多患者的关节镜泵管套件进行非临床性能测试，包括台架测试、防回流阀测试和微生物侵入测试。

对于您所进行的所有性能测试，我们建议您提供完整的测试报告。关于上市前申请中的非临床台架性能测试的完整测试报告的建议内容和格式，请参考FDA指南文件《上市前申请中非临床台架性能测试的测试报告的建议内容和格式》。

（1）
台架测试

我们建议您在模拟的使用条件下进行所有测试，包括使用实用模型来模拟关节，模拟注射液体的潮湿环境，以及影响操作的其他条件，如使用抽吸设备所引发的流量和压力的周期性变化。我们建议您将您的器械与同类合法上市的器械进行比较，
使用临床相关、最差情况模拟静态和动态力度来评估组件的失效点。此外，我们建议您描述您是如何确定测试中所使用的最差情况。

您的测试应该解决以下问题：

a）
连接处的循环测试，检查机械损坏和液体泄漏情况

b）
对新器械与接近报废的器械的管路性能进行评估，以证明在器械的预期使用年限过后管路依然具有完整性，具体包括：

i.
压力和流量控制性能
ii.
正确操作可能受管路完整性丧失影响的过压安全性能
（2）
防回流阀测试

进行该测试以验证灌洗系统中使用的防回流阀能在临床手术中有效防止污染液体从手术部位进入灌洗系统（即回流）。我们建议用微生物和化学标志物进行该测试，以评估系统中回流的可能性。

您的测试应该解决以下问题：

a）
评估从手术部位回流至防回流阀的液体体积，以及如果发生回流情况，液体回流至防回流阀所需的时间。

b）
评估可降低手术部位的液体回流至防回流阀风险所需的管路长度。

c）
评估器械泵的性能，因为这些性能可能会降低手术部位的液体回流至防回流阀的风险。您应该确定防回流阀所能承受的最大背压。

d）
评估阀门关闭时回流的可能性以及发生回流时可能回流的液体体积。您应确定关闭体积和泄漏体积。
我们建议您为您的研究提供详细的测试方法，其中应包括以下信息：
a）
讨论所有增加液体回流至系统的可能性所需的条件（即压力、体积、液体流动条件、用户操作、使用关节镜仪器时发生的压力变化、管路长度以及整个测试时间），并说明您在测试中使液体通过系统回流可能性最大化的条件

b）
说明设置最差情况参数的理由以及测试和参数的临床相关性（例如，如果您选择模拟某个关节，那么您应解释为什么您会认为该设置和参数是导致潜在回流的“最差情况”）

c）
适当的对照，包括强制/确定回流的阳性对照和阴性对照

d）
上述第III.B节所述的临界阀门参数有关的压力/条件，以及器械在最差情况下的临床应用，包括：

i. 
应考虑在临界阀门失效和回流/泄漏方面的压力最差情况参数，二者可能不是相同的压力参数
ii.
压力循环，并根据所选择的循环说明循环次数时间长度的临床相关性
iii.
常见错误，如管套件可能安装不正确或流出物堵塞应被视为可能出现的最差情况进行测试
e）
描述测试中每个阶段所使用的流体体积、流量、压力设置和阀门开闭特性及其临床相关性

f）
描述测试中使用的灌洗液及其临床相关性

i.
所有拟与器械一起使用的灌洗液，如标签中标明的，都应包括在您的测试中，或提供理由说明为什么被测试的灌洗液能够代表所有其他可能与器械一起使用的液体

ii.
流体的化学特性（例如，润湿剂和其他可能影响流动的流体特性）
g）
多患者使用（如24小时使用）管路与一次性使用管路的相关模拟情况，包括解释所测试管路套件的数量及相关测试时间；多患者使用（如24小时使用）管路的模拟还应包括最小背压下流动停滞条件的测试
h）
对于防回流阀的微生物测试，您的方案应包括：
i.
挑战生物体的数量和鉴别

ii.
选择挑战微生物的理由

•
我们建议您在微生物测试中应同时包括噬菌体和细菌，以分别代表病毒和细菌的挑战。
•
对于细菌检测，我们建议您包括可能是关节感染常见原因的革兰氏阳性菌和革兰氏阴性菌，并且应至少包括一种运动型细菌，如铜绿假单胞菌或大肠埃希氏杆菌
iii.
挑战微生物的制备方法
•
我们建议对各挑战微生物进行单独制备和测试。
iv.
器械污染/接种的方法
v. 
说明设置培养基体积和浓度的理由
vi.
从受污染器械中采集样品的时间、温度、湿度和培养规程，测量的样品等分体积，以及从受污染器械中选择采集样品的位置的理由
vii.
进行研究的环境类型（例如，生物安全柜与非无菌台架），选择理由以及其对结果的影响
viii.
微生物学方法的检测限和定量限
•
检测灵敏感应足以检测如小于10个菌落形成单位（CFU）的少量微生物。
i）
对于带有化学标志物（如染料）的防回流阀测试，您的方案应包括：
i.
标志物浓度
ii.
使用的稀释剂
iii.
考虑使用润湿剂（例如，Triton X-100、丙二醇）。
•
如果使用润湿剂，应提供选择该润湿剂及其浓度的理由。
iv.
测定的检测限和定量限
j）
调查和讨论当模拟关节的压力降低时，渗透到防回流阀的微生物/染料标志物被冲出时出现漏报率的可能性。
i.
您的方案应被设计为能够消除漏报率的可能性，因为在器械安全性方面漏报率会性制造一种安全感假象。
k)
解释微生物或染料测试为何能够评估包括血源性病原体等的预期临床污染物带来的风险。
（3）
微生物侵入测试

便于连接/重新连接的无菌器械组件的连接器可能会增加患者的感染风险，因为这些性会让微生物进入无菌流体路径。我们建议您对这些器械组件进行微生物侵入测试。该测试旨在模拟器械连接器组件的重复连接/重新连接。

微生物侵入测试应在临床环境中模拟器械的应用，即研究中微生物挑战的数量应接近临床上预期的用户与连接部位的最大互动数量。该测试应该证明您所使用的消毒规程为有效。

我们建议您为您的研究提供一份详细的方案，其中包括以下内容：
a）
受试者器械的研究规程

b）
与被污染的关节镜器械有关的挑战微生物的数量和鉴别（即两种革兰氏阴性微生物和两种革兰氏阳性微生物）

c）
挑战微生物的制备方法

i.
我们建议对各挑战微生物进行应单独制备和测试。
d）
所有被接种的器械部位的器械污染/接种方法

e）
描述所有接种部位和选择该部位理由（我们建议，部位应至少包括一个紧邻流体流道的位置）

f）
选择作为接种物的挑战微生物的数量的理由（建议每个器械至少应使用1000个菌落形成单位），并对每个生物体进行单独测试）

g）
连接/重新连接规程

h）
时间、温度、湿度和相关的培养规程
i）
进行研究的环境类型，选择的理由，及其对结果的影响（例如，如果使用生物安全柜，它是否代表在实际临床应用条件下进行连接时产生的实际风险？）
j）
研究中使用的阳性（未消毒器械）和阴性对照样品
k）
如标签所述，确定（使用微生物技术）连接和重新连接连接器的消毒规程
K.
标签

上市前通知必须包括详细的拟议标签，以满足21 CFR 807.87（e）的要求。必须提供足以描述关节镜泵管套件、预期用途和使用说明的拟议标签和标签。

作为处方器械，只要满足21 CFR 801.109中的条件，关节镜泵管套件可无需提供《联邦食品、药品和化妆品法案》（《FD&C法案》）（21 U.S.C. § 352（f）（1））中第502（f）（1）条规定的非专业使用的充分说明。例如，标签必须包括针对器械预期使用者的完整信息，包括适应症、效果、途径、方法、给药频率和持续时间以及任何相关的危害、禁忌、副作用和注意事项（21 CFR 801.109（d））。

关节镜泵管套件标明多患者使用（如“24小时使用”、“最多供8次手术使用”）的标签应根据第III.J节所述建议进行确认。由于供多患者使用的管路无法完全消除交叉污染的风险，标签应让用户知晓多患者重复使用存在交叉污染的潜在风险。

此外，用户手册应包括以下信息：

a）
与上文第II部分中的定义保持一致的术语；

b）
包括阀门、连接器和管路等的安装关节镜管路系统的，明确说明；

c）
各器械组件所连接的端口/入口的标识信息；

d）
兼容的关节镜泵系统和关节镜仪器及其附件（或确定兼容的标准）的相关说明；

e）
旨在与器械一起使用的所有灌洗液的标识信息；

f）
包括防回流阀或其他防回流性能在内的器械或组件的标识信息；

g）
正确处理及其相关做法的说明，以防止器械回流或污染（例如，带有防回流阀的管路不能以水平或倒置的方向放置，应使用无菌技术来处理连接器）；

h）
在每次患者手术后，用灌洗液灌洗含有多患者使用的管路套件的灌洗系统（在移除带有防回流阀的管路后进行）的说明；
i）
近端或远端灌洗系统所包含的各器械或组件的标识信息；
j）
对该器械属于可消耗性器械或可重复使用器械的标识信息；

i.
消耗性器械
•
将器械标识为“一次性使用器械”或“24小时多患者使用器械”，或明确规定其经确认的最大有效使用期限（例如，最多可供8次手术使用）。

■
注：在特定时间段内使用的多患者使用器械（例如，24小时使用）不应标示为“一次性使用”器械或“消耗性”器械。
•
消耗性器械不应包括再处理说明。
•
标签应包括处置说明，并应规定，一次性使用器械在每次患者使用后应丢弃，而多患者使用器械应在经确认的最大使用期限后丢弃（例如，24小时使用器械应在24小时后丢弃）。标签还应该提示用户，如果发生任何破坏无菌性或可能发生回流的情况（例如，无菌连接器处理不当，使用过程中接头压力过大引起的泵警示），应丢弃多患者使用器械组件。
表1描述了对各种消耗性灌洗系统组件所采取的适当操作。该表描述了当假设该灌洗系统包括一个防回流阀，为尽量降低风险而应采取的建议措施。
表1：对多患者使用关节镜泵管套件中的消耗性器械组件的推荐标和操作
	消耗性器械组件
	推荐标签和操作

	远端灌洗系统的组件
	标签应包括“一次性使用器械”
每次患者使用后丢弃

	近端灌洗系统的组件
	标签应包括“一次性使用器械”
每次患者使用后丢弃

或

标签应包括“24小时多患者使用器械”
在指定时间段后丢弃，例如24小时（多患者使用器械在不同患者使用期间不进行再处理）。


ii.
可重复使用的器械
•
将器械标识为“可重复使用”。

•
经确认的再处理说明应指出，在每次患者使用后应对器械进行再处理。再处理说明应与FDA指导文件 《医疗机构中的医疗器械再处理：确认方法和标签》中所述建议保持一致。 
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�关于FDA公认共识标准数据库的信息可登录网站获取：https://www.accessdata.fda.gov/scripts/cdrh/cfdocs/cfStandards/search.cfm。


�关于FDA指南文件《医疗器械上市前申报时适当使用自愿性共识标准》的信息可登录网站获取：https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/appropriate-use-voluntary-consensus- standards-premarket-submissions-medical-devices.


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/reprocessing-medical-devices-health- care-settings-validation-methods-and-labeling.


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/appropriate-use-voluntarystandards-premarket-submissions-medical-devices。


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/use-international-standard-iso-10993-1 -biolo gical-evaluation-medical-devices-part-1 -evaluation-and。


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/submission-and-review-sterility information-premarket-notification-510k-submissions-devices-labeled。


�可登录以下网址获取：https://www.federalregister.gov/documents/2017/06/09/2017-12007/medical-devices-validated-instructions-for-use-and-validation-data-requirements-for-certain-reusable。


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/reprocessing-medical-devices-health- care-settings-validation-methods-and-labeling.


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidainformation-premarket-notification-510k-submissions-devices-labeled.


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/pyrogen-and-endotoxins-testing- questions-and-answers.


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/use-international-standard-iso-10993-1-biological-evaluation-medical-devices-part-1-evaluation-and.


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidnon-clinical-bench-performance-testing-information-premarket.


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/510k-program-evaluating-substantial-equivalence-premarket-notifications-510k.


�https://www.fda.gov/regulatory-information/search-fda-guidance-documents/reprocessing-medical-devices-health-care-settings-validation-methods-and-labeling.





